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Runx2 遺伝子欠損マウスでは、後続歯になる能力を持った lingual bud の形成
とともに歯の発生が停止することが報告され、無歯症モデルマウスの一つであ

























とによって歯の形成が回復することを示した。Runx2 は歯原性上皮内の Sox2 陽性
分化と増殖を抑制し、Runx2 の発現は Sostdc1 と別の経路の BMP シグナルによって
誘導されると考えられた。 
（論文審査の結果の要旨） 
Runx2 遺伝子欠損マウスでは、後続歯になる能力を持った lingual bud を形
成するが歯の発生が停止する。一方、Usag-1 遺伝子（Sostdc1）欠損マウスは
退化消失する痕跡的乳切歯が過剰歯として萌出することが報告されている。今
回、歯の発生過程において Usag-1 と Runx2 は相乗的もしくは拮抗的に作用し、
歯数制御に関与するという仮説を立て検証した。 
Sostdc1+/+/Runx2-/-で Sostdc1 の発現を抑制すると歯の発生過程を回復するこ
とができ、また Sostdc1-/-/Runx2+/+で Runx2 の発現を抑制すると過剰歯の形成
が抑制された。さらに Sostdc1+/+/Runx2-/-で Usag-1の発現を抑制すると lingual 
bud の形成が抑制された。 
また、Sox2 はマウスの切歯の歯原性上皮幹細胞内に発現し、多能性を維持す
ることに重要な役割を果たしているが、今回 lingual bud にも Sox2 の発現が確
認されたため、Sox2 は lingual bud の形成に関与していることがわかった。    





  したがって、本論文は博士（ 医学 ）の学位論文として価値あるものと認める。 
  なお、本学位授与申請者は、平成 28年 12月 14日実施の論文内容とそれに関連した
試問を受け、合格と認められたものである。 
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